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Haterumalides and biselides are cytotoxic macrolide isolated from the Okinawan marine animals. 
Interestingly, haterumalide NA showed strong toxicity against brine shrimp, while haterumalide NA 
methyl ester and biselide A are less toxic. I planned to synthesize haterumalide derivatives and to evaluate 
its biological activity. As a result, I elucidated that chloroolefin part of haterumalides is essential for the 




                               （金額単位：円） 
 直接経費 間接経費 合 計 
2009 年度 1,900,000 570,000 2,470,000 
2010 年度 900,000 270,000 1,170,000 
2011 年度 800,000 240,000 1,040,000 
年度  
  年度  
















テルマライド NA, およびビセライド A, B は
機関番号：１２１０２ 
研究種目：基盤研究 (C) 
研究期間：2009～2011   
課題番号：２１５１０２２１ 
研究課題名（和文） ハテルマライド類をシーズとしたメドケム指向型構造活性相関による 
機能性分子の創製                     
研究課題名（英文） Structure-activity relationship study of haterumalides by using 
medicinal chemistry 
研究代表者  





























































































































































































biselides A and B
intermediate of







〔雑誌論文〕（計 14 件） 
1. Design, Synthesis, and Biological 
Evaluations of Aplyronine A–Mycalolide B 
Hybrid Compound 
 Kobayashi, K.; Fujii, Y.; Hirayama, Y.; 
Kobayashi, S.; Hayakawa, I.; Kigoshi, H.  
 Org. Lett. 2012, 14, 1290−1293.  
DOI: 10.1021/ol300182r. 
査読有り 
2.  Synthetic studies toward biselides. Part 2: 
Synthesis of the macrolactone part of 
biselides A and B using allylic oxidation 
 Satoh, Y.; Yamada, T.; Onozaki, Y.; 
Kawamura, D.; Hayakawa, I.; Kigoshi, H. 







3. Synthetic studies toward biselides. Part 1: 
Synthesis of the core carbon framework of 
biselides A, B, and E using Stille coupling 
 Satoh, Y.; Kawamura, D.; Yamaura, M.; 
Ikeda, Y.; Ochiai, Y.; Hayakawa, I.; Kigoshi, 
H. 
Tetrahedron Lett. 2012, 53, 1390−1392. 
DOI: 10.1016/j.tetlet.2012.01.020. 
査読有り 
4. Synthetic Studies toward 13-Oxyingenol: 
Construction of the Fully Substituted 
Tetracyclic Compound 
 Ohyoshi, T.; Miyazawa, Y.; Aoki, K.; 
Ohmura, S.; Asuma, Y.; Hayakawa, I.; 
Kigoshi, H. 
 Org. Lett. 2011, 13, 2160−2163.  
DOI: 10.1021/ol103151k. 
査読有り 
5. Toward the Second Generation Synthesis of 
Aplyronine A: Stereocontrolled Assembly of 
the C1–C19 Segment by Using an 
Asymmetric Nozaki-Hiyama- 
Kishi Coupling 
Kobayashi, K.; Fujii, Y.; Hayakawa, I.; 
Kigoshi, H. 
Org. Lett. 2011, 13, 900−903.  
DOI: 10.1021/ol1029657. 
査読有り 
6. Synthetic Studies toward Optically Active 
13-Oxyingenol via Asymmetric 
Cyclopropanation 
 Hayakawa, I.; Miyazawa, Y.; Ohyoshi, T.; 
Asuma, Y.; Aoki, K.; Kigoshi, H. 





7. Structure–activity relationship study of 
glaziovianin A against cell cycle progression 
and spindle formation of HeLa S3 cells 
Ikedo, A.; Hayakawa, I.; Usui, T.; Kazami, 
S.; Osada, H.; Kigoshi, H. 




8.  Total Synthesis of Auripyrones A and B and 
Determination of the Absolute 
Configuration of Auripyrone B 
Hayakawa, I.; Takemura, T.; Fukasawa, E.; 
Ebihara, Y.; Sato, N.; Nakamura, T.; 
Suenaga, S.; Kigoshi, H.  




9. Total Synthesis and Cytotoxicity of 
Haterumalides NA and B and their Artificial 
Analogues 
Ueda, M.; Yamaura, M.; Ikeda, Y.; Suzuki, 
Y.; Yoshizato, K.; Hayakawa, I.; Kigoshi, H.  
J. Org. Chem. 2009, 74, 3370−3377. 
DOI: 10.1021/jo802806z. 
査読有り 
10. Practical Syntheses of Optically Pure Key 
Intermediates of Opioid Receptor-like 1 
(ORL1) Antagonists 
Yoshizumi, T.; Ohno, A.; Tsujita, T.; 
Takahashi, H.; Okamoto, O.; Hayakawa, I.; 
Kigoshi, H.  






11. Aldol-type reaction of a 4-pyrone: a 
straightforward approach to 
4-pyrone-containing natural products 
 Sengoku, T.; Takemura, T.; Fukasawa, E.; 
Hayakawa, I.; Kigoshi, H.  
Tetrahedron Lett. 2009, 50, 325−328. 
DOI: 10.1016/j.tetlet.2008.11.017. 
査読有り 
12. トリトン B® 
 早川一郎・木越英夫 












 化学と工業 2010, 63 (8), 654. 
 査読有り 
  









ルマライド NA, B の全合成と構造活性
相関 
日本化学会第 90 春季年会 第 24 回若い
世代の特別講演会（招待講演） 












演 会  –Seminar for Japanese Young 
Chemists–（招待講演） 







2010 年 1 月 29 日，静岡県立大学薬学部 
 
〔図書〕（計 3 件） 
1. 天然物合成で活躍した反応 実験のコ
ツとポイント 有機合成化学協会編, 化
学同人, pp. 2－3, pp. 24－25, pp. 92－93，
早川一郎，他 (2011). 
2. ソレル有機化学 (Thomas N. Sorrell 著
Organic Chemistry, 石橋正己 , 木越英
夫, 佐々木誠, 村田道雄 監訳), 東京化
学同人 (2009), 早川一郎,  第 15, 16 章翻
訳 (pp. 403−432, 433−462)． 
3. 天然物の全合成 2000−2008（日本）
(–)-Haterumalide NA,  
Kigoshi, H.; Hayakawa, I. 
有機合成化学協会編 , 化学同人 , pp. 










早川 一郎（HAYAKAWA ICHIRO） 
筑波大学・数理物質系・助教 
研究者番号：20375413 
